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WE BR, PS EAR AST MR, LAN AMD Periplaneta 
falginosa (Serville)] 中 枢 神 经 大 轴 突 钢 通 道 的 调节 抑制 作用 ，、 并 探讨 了 反 式 异 构 体 与 钾 通 道 的 作用 关 
系 。 结 果 证 明 : 1。2X1i0-*mol/L 顺 式 异 构 体 作 用 于 钠 通 道 , 先 使 其 开放 ,然后 抑制 。2. 出 现 钢 呈 电 流 , 表 
明 有 更 多 数量 的 钠 通 道 处 于 开放 状态 。3. 5.4X10- mol/L 反 式 异 构 体 可 阻 清 迟 缓 钾 通 道 并 降低 钾 电 流 
Tq 的 峰值 。 

关键 词 PAM AMHR Wie MÄ 


A ARAL eS TT OE — A A RA BR MAO PE FL ED hh 
枢 神 经 的 传导 ,产生 长 时 程 的 负 后 电位 (Narahashi，1962)。 在 龙虾 大 轴 突 电压 钳 位 研究 
FH, Lund 认为 钠 通 道 开放 ， 产 生长 时 程 的 钠 电流 是 造成 负 后 电位 的 原因 《Lund, 1981; 
张 宗 炳 ，1982)。 央 此 除虫菊 酯 主要 是 影响 钠 通 道 开关 的 动力 学 过 程 ， 抑 制 钠 通 道 失 活 ， 
促使 钠 通 道 处 于 开放 状态 (Laufer 等 ，1984)。 MARM, KEAR be BARR 
生理 的 分 析 到 目前 未 见报 道 。 本 文采 用 油 间 酸 、 单 纤维 ,电压 钳 位 法 研究 了 毛 氨 菊 酯 顺 、 
反 蜡 构 体 对 黑 胸 大 六 (Periplaneta fulginosa) 中 枢 神 经 大 轴 突 钠 通道 的 调制 作用 ,同时 
用 玻璃 微 电 极 插入 轴 突 膜 观 察 静 息 电 位 的 变化 ,进一步 探讨 硕 、 反 蜡 构 体 与 钾 通 道 机 能 间 
的 关系 ,可 能 对 有 效 新 最 种 的 开发 和 化 学 保护 应 用 提供 至 论 依据 。 研 究 结果 如 下 。 


材料 及 方法 

一 、 实 验 材料 

1. 全 部 实验 均 采 用 室内 饲养 的 黑 胸 大 景 雄 性 成 虫 为 材料 。 人 饲养 温度 为 28%C。 

2. 离 体 腹 神 经 单 根 轴 突 的 制备 ” 沿 背 中 线 前 开 体 壁 , 列 离 出 整 条 腹 神 经 索 , 置 于 满 有 
生理 盐 溶 液 的 玻 片 上 ， 于 高 倍 双 上 且 镜 下 找到 第 IV—V 神经 节 间 的 神经 链 索 。 用 玻璃 针 
小 心 分 离 出 直径 约 49pm 的 单 根 大 轴 突 ,剪断 其 他 所 有 神经 元 。 此 轴 突 按 前 文 ( 刘 安 西 ， 
1984; 刘 安西 等 ,1988) 报 道 的 技术 用 于 电压 钳 位 和 膜 电流 实验 。 
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1. AAG: 纯 品 , 系 南 开 大 学 元 素 所 合成 。 

将 氯氰菊酯 顺 、 反 体 分 别 先 溶解 于 少量 丙酮 中 ， 二 者 重量 比 为 1:1000。 再 以 生理 盐 
溶液 稀释 至 所 需 浓度 。 顺 式 写 制 成 2 X10mol/L, 1X 10°mol/L RR; RAMAR 
2 X 10 tmol/L, 5.4 X 107 ‘mol/L 溶液 。 

2. Us see (4-AP): 纯 品 ;美国 Sigma 公司 出 品 。 配制 成 2 Xx 10~“mol/L R 
液 。 为 钾 通 道 阻 断 剂 。 

3. 河豚 毒素 (TTX): 纯 品 ,秦皇岛 水 产 研究 所 提供 。 配 制 成 2 x 10-'mol/L 溶液 。 
为 钠 通道 阻 断 剂 。 

4, Ringer 生理 溶液 : Nacl 200mmol/L, KCl 3.immol/L, CaCl, 5.0mmol/L, pH 
7.20 , 

Z, Zh A— HARE E EE 

神经 小 室 由 8 X 4 X 3cm 的 有 机 玻璃 粘 合 而 成 。 小 室 底部 中 央 有 一 个 直径 2mm 的 
小 管 ,一 端 注 入 生理 盐 溶液 或 试剂 溶液 , 另 一 端 供 流出 。 管道 中 央 有 一 个 很 小 的 孔 ， 直 径 
为 100em, ESET BRET EE OH o IEMA RAR, 分 别 为 了 
电极 和 V 电极 。 将 离 体 大 铀 突 放置 于 小 孔 上 ,其 余部 分 与 1 电极,V 电极 连 接 。 然 后 向 小 
和 孔 内 滴 加 石蜡 油 覆 盖 全 部 神经 和 电极 ,这 样 便 可 以 进行 电压 错位 实验 (Pichon, 1967), 

再 用 一 根 玻璃 微 电 极 插入 一 侧 的 同一 根 轴 突 内 ， 观 察 施 药 前 后 静 息 膜 电 位 的 变化 。 
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一 、 氮 氟 菊 醋 对 轴 突 钠 电 流 的 作用 


在 电压 错位 条 件 下 ,保持 电位 H-P = —40mV, BELGE Va 一 25mV， 可 记录 到 











Bll 2X10”mol/L ARRAREN AE Ke at INa 的 作用 
A. ERR Bot B， 加 药 后 25 Shae MA 2X10-*mol/L 4-AP 阻 断 钾 通 道 以 观察 
ly) C. MAA 405 D. 加 药 后 70 分 钟 E. 正常 膜 电流 F. 加 药 后 30 分 钟 CG. 加 药 
后 80 分 钟 对 Ix 没有 影响 
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, 一 个 先 向 内 后 向 外 的 电流 。 在 去 极 化 方 波 的 起 始 端 有 一 个 向 上 的 电容 电流 (1.); AP 
对 的 内 流 钠 电流 Cine) 和 向 上 弯曲 的 外 流 钾 电流 《lk)， 以 与 其 他 钾 电 流 区 别 (图 1A)。 
Va 一 一 10mV if, Ine 达到 最 大 值 约 一 0.75uAcmz。 其 峰值 随 膜 电位 的 增加 而 减少 。lwv， 
- 册 现 得 快 , 但 持续 去 极 化 会 衰减 直到 最 后 消失 ( 失 活 )。 因 此 钠 通 道 的 激活 曲线 呈 “S” 型 。 
失 活 曲线 为 抛物 线 型 。In。 为 内 向 电流 ,是 负 值 ,在 I 一 V 关 系 曲线 中 位 于 横 座 标的 下 方 ， 
k 是 正 值 位 于 横 座 标 上 方 (图 3)。I 随 膜 电位 的 增加 而 增加 ， 最 大 值 约 0.70 nAcm’ (图 
4)。 

1. 为 了 便于 观察 药物 对 lv。 的 作用 ,在 生理 起 深 小 中 加 入 2 X 10-tmol/L 4-AP 以 
阻 断 ko EWI 2 X 10~mol/L RRRA. 6 分钟 后 Iv。 峰 值 逐 渐 增 加 ，20 一 25 
分 钟 达到 最 大 值 , 持 续 约 26 一 30 分 钟 。 钠 通道 开放 ,处 于 兴奋 状态 ,以 后 峰值 减 小 逐渐 被 
抑制 (图 1B,C、D)， 其 峰值 减 小 到 正常 信 的 50% 需 时 55 一 70 分 钟 。 

(1) IRE C1 Xx 107 mol/L) RRA TI Iv， 但 需 经 过 比较 长 时 间 的 
兴奋 期 , 约 50 一 65 分 钟 。 其 作用 是 不 可 道 的。 用 生理 盐 溶 疲 冲 洗 120 分 钟 诱发 不 出 Ino 

《2) 加 药 后 20 分 钟 ,在 In 之 后 出 现 一 个 小 而 恒定 的 电流 , 称 钠 尾 电流 , 它 是 内 向 电 
流 , 是 钠 通 道 关 闭 状态 的 表征 电流 。 随 药物 作用 时 间 的 增加 而 显著 ， 表示 有 更 多 数量 的 钠 
通道 处 于 开放 状态 (图 1B,C)。 
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”图 2 5.4X10~tmol/L RAMS BN MANET MAAR Ina Te 的 作用 
A. ESB 3。 加 药 后 60 分钟， IN。 减少 C MBAR 5 分 钟 ，Ik 降低 D. 溶液 中 加 
A 1X107mol/L. TTX 阻 断 钠 通道 ， 以 观察 Ik HAVER Ix E. etl 605} 钟 Ix 降低 
y F. MAJA 70g 
H. P, = —50mV 
(3) 用 玻璃 微 电 极 测定 大 轴 突 静 息 膜 电位 为 一 60mV， 处 理 后 30 分 钟 为 一 50mYV。 
2. 高 浓度 《5.4 X 10“mol/L) 反 式 氯氰菊酯 与 顺 式 作用 方式 相似 。 抑 制 hv, 需 时 较 
长 , 约 70 一 90 分 钟 。 顺 式 与 反 式 抑制 Inn 的 百分数 分 别 为 78%、56%。 Atk ie 
杀 虫 效力 硕 式 异 构 体 优 于 反 式 。 RERE (2 x 10 “mol/L) 反 式 异 构 体 对 钠 、 钾 通道 均 无 
影响。 
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图 3 WARS SR SK EH SAE ， 图 4 RAR Bie AR RS A 
ii Ix. 的 作用 电流 -电压 关系 图 钢 勿 电 藻 作用 的 电流 - 电 正 关系 图 
e-e 正常 Tyas o—a ER Iks 0—0 mi : eo-—e 正常 Inas 器 一 口 正常 Iks oO- OR 
ARSE ASH (na) A 一 A MAM SRR ARE SHR Om) ama RA 
MBE AS eax), FCG; IRR SABE RH (Ik) FTR; RAM 

In: RAH Vo: Refir 388 
H.P. = —40mViln.), H.P. = —50mV(I_) H. P, = —40mV(in,), H.P. = —S0mV(Ix) 
=. AR BS SP ee ete A 


1. 为 了 进一步 观察 药物 对 钾 电 流 的 作用 ， 在 生理 盐 溶液 中 先 加 入 2.0 x 10~ mol/L 
TYTX， 待 钠 通道 被 阻 断 、IN。 消 失 后 ,再 加 人 5.4 X 10 mol/L 反 式 氧 氰 菊 酯 。 50 分 钟 
后 迟缓 钾 电 流 k 峰值 逐 汤 降低 。 其 峰值 减少 到 正常 值 50% Bit 60 一 75 分 钟 ， 抑 制 百 
分 数 为 42 一 50%( 图 2)。 

2. 低 浓度 (2 X 10-mol/L) 顺 式 氯氰菊酯 不 影响 ks 高 浓度 (5.4 X 10-mol/L) 
稍 有 抑制 作用 ,但 低 于 5% 

讨 论 

实验 结果 表明 : 顺 式 氟 氰 菊 酯 对 黑 胸 大 凡 神 经 系统 作用 部 位 主要 是 中 枢 神 经 大 轴 突 
的 钠 通 道 。 使 钠 通 道 处 于 开放 状态 并 增加 了 通道 的 开放 时 间 , 其 表现 有 二 : 一 是 In 的 
时 程 延长 ， 由 处 理 前 的 0.8 一 1 毫秒 到 处 理 后 的 2.8 一 3 毫秒 ， 增 加 了 近 3 一 3.5 倍 。 La 
ufer(1984)》 报 道 省 氰 菏 酯 作用 于 美洲 大 婷 轴 突 , 钠 通 道 开 放 时 间 长 达 几 分 钟 之 久 。 二 是 
出 现 了 明显 的 尾 电 流 , 它 是 缓慢 的 内 向 电流 , 时 程 较 长 。 由 于 它 与 Im 同时 出 现 又 位 于 
ly 之 后 , 故 称 为 钠 尾 电流 。 这 与 离子 通道 的 关闭 有 关 。 它 的 出 现 表 示 有 更 多 的 钠 通道 
处 于 开放 状态 。 钠 通道 开放 ,大 量 Nat 快速 通过 ，Na+ 通道 内 流 ,神经 膜 迅速 去 极 化 , 产 
生动 作 电 位 的 上 升 相 并 引起 冲动 的 传导 ,昆虫 处 于 兴奋 期 。 但 是 当 膜 持续 去 极 化 钠 通道 
失 活 ，IN。 衰 减 , 动 作 电 位 振幅 下 降 最 后 到 消失 ,此 时 昆虫 由 麻 兽 而 死亡 。 

钠 通 道 功能 部 分 包括 : CERO ERS, 通道 内 侧 有 控制 激活 的 m 
益 门 和 控制 失 活 的 h 闸门 。 去 极 化 时 m 闸 门 打开 使 Nat 通过 , 持续 去 极 化 则 h PAIK 
闭 。 复 极 化 时 m 曾 门 关闭 而 bh 闸门 打开 , 钠 通道 才能 对 去 极 化 作出 反应 。 当 溶液 中 加 入 
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上 顺 式 异 构 体 时 破坏 了 b 并 门 的 功能 ,取消 了 钠 通道 的 失 活 。 这 可 能 是 钠 通道 开放 的 原因 ， 
也 是 昆虫 死亡 的 原因 。 这 种 作用 机 理 不 同 于 河豚 毒素 (TTX)。TTX AMAA 
性 分 子 ， 带 有 正 电荷 的 腕 基部 分 伸 人 到 钠 通 道 的 离子 选择 性 泪 孔 与 通道 内 号 的 游离 关 基 
相 结 合 , 毒 素 分 子 结构 其 余部 分 因 太 大 而 堵 宕 了 通道 外 侧 口 ,这 种 结合 非常 牢固 而 且 是 简 
单 的 双 分 子 及 应 。 其 受 体 部 位 在 钠 通 道外 侧 口 ， 所 以 不 影响 闸门 的 开放 与 关闭 。 因此 
TTX 是 钠 通 道 的 阻塞 剂 。 毛 氰 菊 酯 , 确切 地 说 应 该 是 钠 通 道别 门 的 调制 剂 。 

顺 式 优 于 到 式 异 构 体 的 原因 有 以 下 可 能 : 一 是 调制 钠 通道 开放 的 数量 (百分比 ) 多 于 
反 式 ;二 是 钠 通道 打开 的 速度 快 于 反 式 。 

CA ES AS aS RRA Pe SRP. 通过 这 
些 通 道 的 电流 分 别称 为 fk、I 和 Ikono Ik 出 现 比 In. BE, BRP ERR iL — 35 
mV 时 激活 ,激活 过 程 较为 迟缓 ( 刘 安 西 , 1984、1988)。 它 是 动作 电位 复 极 化 的 主要 外 向 
电流 ,延长 去 极 化 的 时 间 可 使 其 失 活 ， 表 现 于 动作 电位 的 时 程 越 来 越 宽 。 但 在 通常 情况 
T. 钾 通 道 的 关闭 并 非 失 活 而 是 复 极 化 。 高 浓度 反 式 氧 伺 菊 酯 对 k 的 激活 和 失 活 都 有 
影响 ,使 激活 曲线 向 负电 位 方向 移动 , 即 改变 门 控 的 电压 依赖 关系 。 此 时 膜 对 K+ 通 透 性 
增 大 , 膜 内 K+ he aR AS) K* 浓度 差 降低 ,使 膜 静 息 电位 降低 ,产生 轻 度 去 极 化 。 
因而 易于 在 受 刺 激 时 达到 阅 电 位 ,使 兴奋 性 增高 。 加 药 后 神经 膜 静 息 电位 《一 50mV) 高 
于 正常 静 息 电位 《一 60mV)。 

因此 氯氰菊酯 异 构 体 的 作用 有 二 : 一 方面 是 取消 钠 通 道 的 失 活 ; 另 一 方面 改变 激活 
曲线 向 负电 位 方向 移动 ,致使 在 关 息 电位 时 的 钠 通 道 处 于 激活 状态 ,使 钠 通 道 持久 激活 从 
而 延长 了 通道 的 开放 时 间 ,这 是 钠 通道 开放 的 另 一 原因 ,也 是 昆虫 死亡 的 因素 之 一 。 

氯氰菊酯 的 毒 理 作 用 是 一 个 比较 复杂 的 问题 ,因为 BSS RRA RENNE 
没有 定论 ,有待 继续 深入 研究 。 
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MODIFIED ACTION OF CYPERMETHRIN ENANTIOMERS ON AXONAL 
SODIUM AND POTASSIUM CHANNELS OF PERIPLANETA 
FULGINOSA (SERVILLE) 


Liv AN-xXi NINGc QiAN-JI CHEN XU-LONG Huance Run-aiu 
{Department of Biology, Department of Environments Science, 


Institute of Elemente Organic Chemistry, Nankai University, Tianjin) 


CHEN SHOU-TONG 


(Deparimens of Biochemistry, Central Institute of Nasionalety, Beriing) 


The action of cypermethrin enantiomers were tested on isolated giant axons of the cock- 
roach Periplaneta fulginosa (Serville) by using oil-gap, single-fiber and voltage-clamp record- 
ing technique. The insecticidal activity of cypermethrin has been shown primarily related to 
the stereochemical features of the molecule. The results of the present studies further included 
the following aspects: 1. In voltage-clamp, the cis-cypermethrin (2X 107*mol/L) did not modify 
potassium currents, but slowly reduced the peak inward current. 2. Prolonged sodium tail- 
current developed after 20—25 minutes of cypermethrin exposure, presumably due to that fact 
that more sodium channels were held in the open state for an extended period, 3. The sup- 
pression of both sodium and potassium currents by the trans-cypermethrin (5.4 X 107 ‘mol/L) 
was noted after 75—90 minutes of exposure. 
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